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D ans 70 % des cas, les tumeurs de la 
vessie sont diagnostiquees au stade 
non infiltrant le muscle. Cependant, 
parmi elles, beaucoup recidivent et certaines 
envahissent le muscle vesical. Afin de freiner 
cette evolution naturelle qui n’est pas endiguee 
par la resection endoscopique seule, on utilise 
des instillations endovesicales de 
chimiotherapies, avec au premier rang 
la mitomycine C, et d’une immunotherapie, 
la BCG-therapie. 

La mitomycine C est un antibiotique extrait 
du Streptomyces casspitosus qui agit comme 
un agent alkylant capable de degrader I'ADN 
lors de la mitose cellulaire et ainsi d’exercer 
une activite cytotoxique directe contre les 
cellules tumorales endovesicales. Sa toxicite 
necessite des mesures de protection strictes. 

La BCG-therapie utilise le bacille de Calmette 
et Guerin en instillation endovesicale dans 
le but d’induire une forte reaction immunitaire 
antitumorale locale. Les acteurs de cette 
reaction et leur role exact dans ce processus 
sont meconnus. Le BCG est produit 
a partir d’une souche vivante attenuee 
de Mycobacterium bovis. 

Indications 

Elles dependent du risque de recidive/ 
progression de la tumeur vesicale qui peut 
etre apprecie en fonction du nombre 
de tumeurs, de leur taille, de leur grade 
tumoral, de leur caractere recidivant et de leur 
association a des lesions de carcinome in situ. 
On peut ainsi identifier trois groupes de patients 
selon le risque: 
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- faible risque : une premiere tumeur unique, 
inferieure a 3 cm, de stade Ta, a faible potentiel 
de malignite ou de bas grade et sans carcinome 
in situ associe ; 

- haut risque : toute tumeur de haut grade, 
carcinome in situ ou tumeur recidivante 
ET multifocale ET superieure a 3 cm 

ET de stade Ta de bas grade ; 

- risque intermediate : toutes les autres. 

Apres resection endoscopique de la tumeur, 
complete et dont I’anatomopathologie 
confirme I’integrite de la musculeuse: 

- pour les patients a faible risque, seul 

un traitement complementaire par instillation 
postoperatoire precoce (mitomycine C) 
est indique; 

- pour les patients a risque intermediate, un 
traitement par mitomycine C ou BCG-therapie 
est indique, avec traitement d’entretien pendant 

I an; 

- pour les patients a haut risque, un traitement 
par BCG-therapie d’induction et d'entretien est 
indique. 

Modalites d’utilisation 

Avant chaque instillation, il taut disposer 
d’un examen cytobacteriologique des urines 
recent (< 5 jours) et verifier I ’absence 
de contre-indication (infection urinaire, 
hematurie macroscopique, effet indesirable 
lie a I’instillation precedente). 

II est recommande de limiter I’apport en boisson 
dans les 6 heures precedentes afin de diminuer 
la diurese et de conserver une haute 
concentration vesicale du produit. L’instillation 
se fait lors d’un sondage vesical retrograde non 
traumatique, aller-retour. Le produit doit ensuite 
etre retenu par le patient pendant 2 heures. 

On peut lui proposer de changer regulierement 
de position entre decubitus ventral, dorsal, 
lateral droit et gauche afin d’optimiser le contact 
entre le produit et I’ensemble de I’urothelium 
vesical. II peut ensuite uriner et doit encore 
restreindre ses apports en boisson pendant 
3 heures. II lui est ensuite conseille de 
s’hydrater au-dela de 2 litres d’eau par jour. 


La mitomycine C doit etre preparee dans 
des conditions tres strictes (hotte aspirante. . .) 
et necessite d’etre neutralist par I’ajout 
d’eau de Javel diluee dans les toilettes 
apres chaque miction pendant les 6 heures 
suivant I’instillation. Le schema classique 
est de 6 a 8 instillations hebdomadaires, 
eventuellement suivies d'une instillation 
mensuelle pendant un an. 

Pour le BCG, le traitement comprend 
un traitement d’induction de 6 instillations 
hebdomadaires avec reevaluation a 3 mois 
par fibroscopie simple ou lors d’une nouvelle 
resection endoscopique. En I’absence de 
recidive de haut grade, 3 nouvelles instillations 
sont proposees pour completer le traitement 
d’induction (BCG 6 + 3). Un traitement 
d’entretien par series de 3 instillations 
a 3, 6, 12, 18, 24, 36 mois peut etre instaure. 

Complications des instillations 

Bien que rares, les complications liees 
au geste lui-meme et celles liees a I'agent 
utilise ne doivent pas etre negligees. 

Le geste de sondage vesical expose au risque 
d’infection bacterienne (cystite, prostatite, 
orchi-epididymite et pyelonephrite). II est tres 
faible si I’on respecte les conditions d’asepsie 
et en I’absence de bacteriurie significative 
non traitee. Le traitement repose sur une 
antibiotherapie. II existe egalement un risque 
theorique de stenose uretrale secondaire au 
catheterisme repete. 

Que ce soit avec la mitomycine C ou le BCG, 
des signes de cystite peuvent apparaTtre, 
associant pollakiurie, imperiosites et brulures 
mictionnelles. Elles repondent dans la grande 
majorite des cas au traitement symptomatique 
(phloroglucinol, anticholinergiques) associe 
a une suspension provisoire du traitement. 

Les complications specifiques de la 
BCG-therapie (BCGite) peuvent etre locales, 
regionales ou systemiques. 

Les signes locaux realisent un tableau de cystite 

qui, dans la grande majorite des cas, 

est resolutive sous traitement symptomatique. 
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Lorsque ce tableau persiste au-dela de 7 jours, 
une corticotherapie (0,5-1 mg/kg) intraveineuse 
doit etre associee a une bitherapie 
antituberculeuse jusqu’a resolution 
des symptomes. Elle pourra etre prevenue 
par I’administration systematique de 200 mg 
d’ofloxacine, a la 6 e et a la 1 8 e heure apres 
la 1 re miction suivant I’instillation. 

Les effets indesirables regionaux comprennent 
douleurs pelviennes, prostatite et orchi- 
epididymite. De meme, en I’absence de reponse 
au traitement symptomatique, le recours 
a une corticotherapie courte et a un traitement 
antituberculeux est necessaire. 

Des signes generaux peuvent etre presents : 
fievre superieure a 38,5 °C, syndrome grippal, 
asthenie, arthralgies, douleurs musculaires, 
manifestations allergiques et rash cutane; 
ils necessitent une prise en charge specifique. 

En particulier, en cas de fievre de plus 
de 48 heures dans le cadre d’une reaction 
systemique marquee, un bilan d’extension 
doit rechercher une atteinte hepatique 
(transaminases) ou pulmonaire (radiographie 
de thorax). Line tritherapie antituberculeuse 
de 6 mois est necessaire. 1 

Surveillance des patients 

Elle est adaptee au risque de chacun. Dans tous 
les cas, une fibroscopie doit etre realisee 3 mois 
apres la resection initiale, et le suivi doit etre 
poursuivi a vie en cas d’intoxication tabagique 
active. 

Pour les patients a faible risque, une 
surveillance annuelle par fibroscopie 
est proposee pendant 10 ans. 

Pour les patients a risque intermediaire, 
revaluation en fibroscopie est necessaire 
a 6 mois, a 1 an, puis tous les ans pendant 
15 ans. La cytologie urinaire est indispensable. 
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Line uro-tomodensitometrie (uro-TDM) 
doit etre realisee en debut de suivi et renouvelee 
tous les 2 ans en cas de cytologie urinaire 
evocatrice de lesion de haut grade. 

Pour les patients a haut risque, la fibroscopie 
et la cytologie doivent etre realisees tous les 
3 mois pendant 1 an, tous les 6 mois pendant 
I’annee suivante, puis tous les ans, a vie. 

Un uro-TDM est indispensable tous les 2 ans. 

Efficacite des instillations endovesicales 

II est important de noter que ces instillations 
sont complementaires de la resection 
endoscopique. Leur role est, d’une part, 
de diminuer le risque de recidive, d’autre part, 
de diminuer le risque de progression vers une 
tumeur infiltrant le muscle. 

Comparee a la resection seule, I’instillation 
postoperatoire precoce de mitomycine C 
realisee dans les 24 heures suivant la resection 
endoscopique permet de diminuer de 39 % 
le risque de recidive. 2 

Par rapport a la resection seule, le traitement 
par instillations endovesicales de chimiotherapie 
(de 6 a 8) reduit le risque de recidive de 44 % 
a 1 an. 3 

Le traitement par BCG-therapie d’induction suivi 
du traitement d’entretien permet de diminuer 
le risque de recidive et de progression 
et ameliore la survie specifique chez les patients 
a risque intermediaire ou eleve. 4 Dans ces 
deux groupes de risque, les resultats obtenus 
avec cette BCG-therapie sont meilleurs que 
ceux obtenus par la mitomycine C. 5 6 

Prise en charge de I’echec 

En cas de recidive apres un traitement 
par mitomycine C, le recours a la BCG-therapie 
est recommande car son efficacite n’est pas 
diminuee apres chimiotherapie endovesicale. 5 
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Les echecs de la BCG-therapie sont definis 
selon le delai de survenue par rapport 
a I'initiation du traitement. On distingue 
ainsi les tumeurs refractaires caracterisees 
par la persistance de lesions de haut grade 
au cours du traitement ou la presence 
de lesions de carcinome in situ jusqu’a 6 mois. 
Ces tumeurs sont a haut risque de progression 
et necessitent une prise en charge radicale 
par cystectomie totale. II existe les tumeurs 
resistantes au traitement qui sont caracterisees 
par la survenue d’une recidive de haut grade 
apres la fin du traitement. Si cette recidive 
survient dans I’annee, la cystectomie totale 
reste recommandee, mais si elle survient 
plus tardivement elle peut etre traitee par 
une nouvelle BCG-therapie. 7 

Conclusion 

Les instillations endovesicales ont un role 
central dans la prise en charge des tumeurs 
de la vessie n’infiltrant pas le muscle. 

La BCG-therapie, malgre sa toxicite, demeure 
le traitement de reference des tumeurs 
a risque intermediaire et eleve. Lorsque cette 
derniere ligne de traitement conservateur, 
validee, est depassee, la cystectomie totale 
est necessaire. Mais la recherche avance, 
et de nouveaux vecteurs et de nouveaux agents 
de chimiotherapie sont testes. 

Enfin, la decouverte du role fondamental 
de la relation hote-tumeur dans le 
developpement de tout cancer nous conduira 
vers une ere nouvelle dans le traitement 
des tumeurs de la vessie avec I'avenement 
de I’immunotherapie.* 
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